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論　文　内　容　の　要　旨
〔目　的〕
ラドン及びその娘核種は自然放射線の中で人類に対する最大の被曝源である。さらに、大
量のラドン被曝がウラン鉱山労働者における肺がんの誘発の主要な要因であることが明かに
されている。しかし、ラドンやラジウム温泉治療は世界中で少なからず行われ、ラドン浴は
いくつかの病気、特にリウマチ性関節炎に対する治療効果を示すことがしばしば報告されて
いる。一方、スーパーオキシドジスムターゼ（SOD）がスーパーオキシドアニオンラジカル
（02‾）を不均化反応によって消去する酵素として注目され、その応用研究も盛んになってき
た。そして、放射線照射が種々のラジカルを産生し、それが誘因となってSOD活性を上昇さ
せる可能性がある事実はⅩ線照射の場合に幾つか報告されたが、ラドン照射による結果の報
告は極めて少なく、被曝線量との関係も明かでない。そこで、本研究は動物実験用ラドン照
射システムを開発し、ラドン吸入によるラット臓器中のSOD活性の変動を調べることを試み
た。
〔方　法〕
ラジウムー226をラドン線源として、新たに開発した酸素濃度及びCO2、NH3、湿度などの
環境要素を制御できる実験動物用ラドン照射装置の中で、雄Wistarラットの照射を行った。
照射装置中のラドン濃度は活性炭吸着法を応用した米国パッカード社製Pico－Radを用いてサ
ンプリングした後、液体シンチレーションカケンターで測定した。ラットのラドン照射時間
は4時間と16時間とした。ラドンのレベルは4時間照射は400－1600kBq／m3で、16時間照射群は
1000－5000kBq／m3であった。SOD活性の測定は血液、牌臓、腎臓、肝臓について行った。血
液については心臓から採取した2mlの血液を遠心分離して得た血菜を測定用試料とした。脾
臓、腎臓、肝臓は、生理的食塩水で十分洗ってから、それらの体積の30倍の0．1M燐酸ナトリ
ウム溶液と共にホモジナイズした後、3000rpm15分間遠心し、それぞれのサンプルの上清を
0．1M燐酸ナトリウム溶液（pH7．8）の中で透析したものを試料とした。試料中のSOD活性は、
ヒポキサンチン・キサンチンオキシダーゼ反応で発生させたスーパーオキシドの減少を電子
スピン共鳴装置を用いてスピントラップ法で測定し、標準SOD検量曲線を用いてSOD活性を
算定した。タンパク質定量はBIORAD DCタンパク質定量キットを用いて行った。
〔結　果〕
4時間照射群においては肝臓、腎臓及び牌臓の試料中のSOD活性が著しく増加した。肝臓、
腎臓、牌臓の3臓器中のSOD活性は非照射対照群に対し、それぞれ51％（p＜0．001）、54％
（p＜0．05）、73％（p＜0．001）上昇したが、16時間照射群の場合は明かに低下し、それぞれの
低下は対照群に対し54％（p＜0．001）、63％（p＜0．001）、64％（p＜0．001）であった。一方、
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4時間照射群においては、肝臓と腎臓中のSOD活性は3000kBq仙3までラドン濃度の増加と共に
上昇したが、ラドン濃度がそれ以上上昇するとSOD活性は逆に低下した。16時間照射群では
明確なSOD活性のラドン濃度依存性が示されなかった。
〔考　察〕
短時間ラドン照射の場合は低濃度の範囲でラドン濃度の増加と共にSOD活性が上昇したが、
高濃度になるとSOD活性が低下した。同じ現象はⅩ線照射の場合も起きることが報告されて
いる。しかし、この現象を起こす線量レベルは全く異なる。4時間照射群のラドンによる被曝
線量は0．4－2．OmSv（線量率：100－500！∠Sv几）、16時間の場合は0．32－3．2mSv（線量率：
20－200／JSv爪）であった。同じ現象を起こすⅩ線の被曝線量は0．5－3．OSvである。このよう
な線量レベルの相違については次のような作業仮説が考えられる。すなわち、ラドンが細胞
膜の脂質に結合しやすく、ラドンの高LETα線の細胞膜における被曝が刺激となって、それ
が細胞内のSOD産生を誘導する。しかし、この刺激があまり長期間続くと既に大量のSODを
産生した細胞の産生能が低下するというものである。16時間照射群でSOD活性が低下する原
因としては、α線の低線量率照射が逆に高線量率照射よりも生物学的作用を高くするという
特性による可能性が考えられる。
〔結　論〕
対照群と比べると、4時間ラドン照射群の肝臓、腎臓及び脾臓中のSOD活性は上昇したが、
16時間照射群では低下した。4時間照射群においてSOD活性とラドン濃度の有意な相関が認め
られた。16時間照射群ではSOD活性のラドン濃度依存性は示されなかった。ラドンによる医
療効果があるとすれば、それはSOD活性の上昇による可能性が示唆される。
論文審査の結果の要旨
ラドン及びその娘核種は自然放射線の被曝源の中で人類に対する最大のものであり、大量
のラドン被曝がウラン鉱山労働者における肺がん誘発の主要要因である。しかし同時に、ラ
ドンやラジウム温泉治療は、炎症、特にリウマチ性関節炎に有効であることが知られている。
一方、スーパーオキシドジスムターゼ（SOD）がスーパーオキシドアニオンラジカル（02つ
を不均化反応によって消去する酵素として注目され、抗炎症剤としての応用研究も盛んにな
ってきた。また、Ⅹ線照射によりSOD活性を上昇させる例が幾つか報告されている。しかし、
ラドン照射による結果の報告は極めて少ない。そこで、本研究では動物実験用ラドン照射シ
ステムを開発し、ラドン吸入によるラット臓器中のSOD活性の変動を調べた。
塩化ラジウムー226をラドン線源とし、ラドン照射装置中で種々のラドン濃度において雄
Wistarラットの照射を行った。ラットのラドン照射時間は4時間と16時間とし、肝臓、腎臓、
牌臓、血液中のSOD活性を電子スピン共鳴装置を用いたスピントラップ法で測定した。
4時間ラドン照射群の肝臓、腎臓及び脾臓中のSOD活性は対照群と比べると著しく上昇し、
4時間照射群において、SOD活性は3000kBq／m3までラドン濃度とともに用量反応的に上昇した
が、それ以上の濃度では低下した。16時間照射群では、SOD活性はかえって低下し、ラドン
濃度依存性は認められなかった。
以上のことから、吸入されたラドンは細胞膜の脂質に吸着し、ラドンの高LETα線による
照射が細胞内SOD産生を誘導するという可能性が考えられる。α線照射による刺激の過剰状
態では既に大量のSODを産生した細胞のSOD産生能が低下する。16時間照射群でSOD活性が
低下するのは、α線の低線量率長時間照射が逆に高線量率短時間照射よりも強い生物障害作
用を現すという特性によるものと考えられる。以上の結果から、ラドンによる医療効果があ
るとすれば、それはSOD活性の上昇による可能性が示唆された。
本論文は、ラットにおけるSOD活性のラドン照射による変動、そのラドン濃度依存性及び
照射時間依存性を示す最初のものであり、ラドンの生物、医学的影響を考える上で重要な情
報を提供したといえる。よって博士（医学）の学位授与に値するものと認める。
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